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論文内容の要旨
第1章 序論
脳は数百億個の神経細胞が回路を形成して高度な機能を発現する複雑システムである。その高次機
能の神経基盤を調べるためのアプロ ーチとして，近年は，脳から単離した神経細胞からモデル神経回
路を再構成する構成論的手法への期待が高い。構成論的アプロ ーチでは，単離神経細胞からの神経回
路の形成と，その回路機能の計測を基礎とする。一方でこのような脳機能再構成系は，神経細胞をボ
トムアップ的に組み上げる数理モデル研究と生体神経回路とを橋渡しできる新実験系としての期待も
高い。そこで本研究では，神経細胞から脳機能再構成系を構築するための細胞パターニング技術と機
能計測技術の構築を目指した。細胞パターニング技術としては，生体神経回路の基本単位であるフィ
ードフォワ ード回路を，単一細胞の制御に基づいて再構成するための表面改質技術の開発を行った。
また神経細胞の素子特性の制御を目指し，細胞膜インピーダンスの周波数特性の形態依存性を調べ，
数理モデルと併せて考察した。さらに人工神経回路の機能計測を指向して，個々の神経細胞の活動電
位計測と神経伝達物質のセンシング技術を開発した。第一に，ハイドロゲル膜上に形成したグリア細
胞シートを用いてmicroelectrode array (MEA)での活動電位計測の信号強度を増強する新しい手法を
提案した。また神経細胞の主な神経伝逹物質であるグルタミン酸を，細胞外電位の変化と同時に計測
するための新しい電気化学的測定法を開発した。
第2章 電気刺激と併用可能なグルタミン酸センシング法の開発
神経回路の信号伝達機能を評価するため，電気化学センサを用いた脳内グルタミン酸の測定法につ
いて検討した。神経細胞への電気刺激によって誘起される細胞外電位とグルタミン酸放出との同時計
測を行うため， グルタミン酸を測定する電気化学センサには、MEA計測との結合適合性が要求され
る。すなわち，電気刺激と神経活動の電位変化に影響されないグルタミン酸測定法を構築することが
必要であった。そこでまず始めに，脳スライス系での電気刺激と細胞外電位記録において，グルタミ
ン酸センサを用いたときに現れるアーチファクト電流についてその原因を検証した。これには電子回
ー



